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Streszczenie

Autoprzeszczepienie komorek krwiotworczych (AHSCT) poprzedzone wysokodawkowang chemioterapig jest metoda standar-
dowo stosowang w leczeniu wielu choréb nowotworowych ukfadu krwiotwdrczego. Stosowane jest rowniez jako leczenie z wyboru
w leczeniu niektorych nowotwordw litych oraz w schorzeniach autoimmunologicznych. Dotychczas liczba wykonywanych proce-
dur AHSCT przekracza liczbe wykonywanych alloprzeszczepien. Wg danych Europejskiego Towarzystwa Przeszczepiania Szpiku
(EBMT) w 2009 r. w Europie wykonano 18 922 zabiegi AHSCT. W Klinice Hematologii i Transplantaciji Szpiku Slaskiego Uniwersytetu
Medycznego w 2009 r. wykonano 103 przeszczepienia autologiczne, najwiecej w Polsce. W przeszczepieniach autologicznych
komorek krwiotworczych z reguty uzywa sie komorek z krwi obwodowej, po ich mobilizacji granulocytowym czynnikiem wzrostu
(G-CSF). W przypadkach nowotworéw ukfadu krwiotworczego poczatkiem procesu mobilizacii jest zastosowanie chemioterapii w
okresie przed zastosowaniem G-CSF. Dla bezpiecznego przeprowadzenia AHSCT optymalnym jest zgromadzenie liczby komorek
CD34+ >2,0 x 10"~ 6/kg wagi. Szpik jako zrodto komdrek w AHSCT wykorzystywany jest wyjatkowo. Procedura przeszczepienia
autologicznego komorek krwiotworczych rozpoczyna sie od wysokodawkowej chemioterapii (leczenia kondycjonujacego) przed
przeszczepem. Protokoty kondycjonowania stosowane podczas AHSCT sg podobne do stosowanych w przeszczepieniach alloge-
nicznych. Zaleta AHSCT jest niska $miertelno$¢ zwigzana z procedurg (TRM<5%, w naszym osrodku <2,5%), stosunkowo krotki
czas hospitalizacji i brak konieczno$ci stosowania immunosupresji po przeszczepie. Brak immunologicznego dziatania przeszcze-
pionych komdrek powoduije, ze nawroty choroby nowotworowej moga siega¢ nawet do 78%. W przypadkach szpiczaka plazmo-
cytowego, ktory wsrdéd wykonanych zabiegdw autoprzeszczepieh stanowi najwiekszy odsetek, udowodniono istotne wydtuzenie
przezycia wolnego od progresji w poréwnaniu z konwencjonalng chemioterapig. Podobne obserwacje dotycza rowniez innych
choréb, a AHSCT mozna wielokrotnie powtarza¢. Moze ona réwniez wyprzedzac¢ zabieg alloprzeszczepienia spetniajac role terapii
redukujacej mase nowotworowa. W opracowaniu przedstawiono szczegoty dotyczace kwalifikacji do wykonania zabiegu, proces
przeszczepienia oraz wyniki uzyskiwane przy zastosowaniu tej metody w najczestszych wskazaniach.

Stowa kluczowe: przeszczepienie autologicznych komodrek krwiotworczych, autoprzeszczepienia szpiku, wysokodawkowa
chemioterapia

Summary

High dose chemotherapy with autologous haematopoietic stem cell transplantation may result in clinical improvement in many
patients with haematological neoplasms, solid tumours and autoimmune diseases. According to EBMT registry 18 922 autologous
transplantations were performed in 2009 year in European countries. In our clinical department 103 procedures were performed
in 2009. Peripheral blood haematopoietic cells obtained after mobilization using G-CSF are used in autologous transplantation.
Stem cell collection is proceeded by chemotherapy. The optimal number of CD34-positive cells needed for safety transplanta-
tion is > 2.0 x 10" 6/kg. Bone marrow as a source of cells for AHSCT is used only exceptionally. The first step of autologous
haematopoietic stem cell transplantation is conditioning which principles are similar to that seen in allogeneic transplantation.
The advantage of AHSCT is low transplant related mortality (below 5% according the EBM Registry, < 2.5% in our department),
short time of hospitalization and fact that immunosuppression is not required after AHSCT. The lack of immune mediated effects is
associated with high relapse rate up to 78%. The most frequent indication for AHSCT is multiple myeloma and these patients have
longer progression free survival if compared to conventional chemotherapy. The similar results were demonstrated for other indica-
tions. AHSCT may precede allotransplantation and through this reduce tumor mass burden. In this paper we presented details of
transplantation procedures and results of AHSCT.

Key words: high dose chemotherapy, autologous bone marrow transplantation, autologous haematopoietic cell transplantation
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Wysokodawkowa chemioterapia wspomagana
przeszczepieniem autologicznych komérek krwio-
tworczych (AHSCT) jest uznana metoda stosowa-
na w leczeniu nowotworéw uktadu krwiotwérczego
(1). Stosowana jest rowniez w niektérych przypadkach
choréb autoimmunologicznych, a takze w leczeniu
nowotwordw litych. Przeszczepienia autologiczne od-
bywaja sie w o$rodkach hematoonkologicznych, kt6-
re musza spetnia¢ odpowiednie warunki i posiada¢
odpowiednie akredytacje. W Polsce akredytacje takie
wydaje Ministerstwo Zdrowia. W Europie 624 osrodki
przeszczepienia szpiku zgtaszajg wszystkie wykonane
procedury do EBMT. Wskazania do leczenia z uzyciem
tej procedury sg okreslane w podobny sposoéb jak
wskazania do przeszczepien allogenicznych. Definicje
kryteriow wskazan obejmujg kryteria okreslone jako:
standardowe postepowanie, kliniczna opcja, wskaza-
nie o charakterze rozwojowym i kategoria nazwana—na
0got niezalecane (2). Przeszczepienia autologicznych
komorek krwiotworczych wykonywane sg standardo-
wo od lat 70. ubiegtego wieku. Ogdlna liczba wyko-
nywanych co roku zabiegdw AHSCT przekracza licze
przeszczepien allogenicznych. Ostatnie dane EBMT z
2009 r. wskazuja, ze na 31 322 zabiegi transplantacji w
18 922 przypadkach byty to przeszczepienia komérek
krwiotwdrczych autologicznych.

Najczesciej wykonywano AHSCT w nastepujacych
wskazaniach: szpiczak plazmocytowy — 6918 zabie-
gow, chtoniaki ztosliwe non Hodgkin 5245, chtoniak
Hodgkina 1901, ostra biataczka szpikowa w pierwszej
remisji 478, nerwiaki zarodkowe 394, mieszany nowo-
twér zarodkowy 300, guz Ewinga 242. Pozostate wska-
zania, w ktorych wykonano AHSCT obejmuja: ostrg
biataczke limfoblastyczna, biataczki ostre w fazach
kolejnych remisjach (> CR 1), przewlektg biataczke
limfocytowa, gammapatie monoklonalne inne niz szpi-
czak, choroby autoimmunologiczne i inne wymienione
nowotwory lite (tab. 1). AHSCT mozna wykonywac u
chorego wielokrotnie. W 2009 r. wykonano w Europie
995 retransplantacji autologicznych. Zabiegi AHSCT
moga wyprzedzaé przeprowadzenie allogenicznych
przeszczepien (3). Takich zabiegéw allo po auto w
2009 r. wykonano 564 (przytoczone dane pochodza z
rejestru EBMT 2009 r.).

Podczas AHSCT dawca szpiku jest jednoczes$nie bior-
ca wlasnych komorek krwiotworczych. Procedura ta wy-
maga pisemnej odrebnej zgody pacjenta i podlega pro-
cedowaniu zgodnemu z Ustawg Transplantacyjna (4).
Autoprzeszczepienia komorek krwiotwdrczych moga
by¢ wykonywane w kazdym wieku, do nawet powyzej
75. roku zycia (5). W starszych grupach wiekowych przy
kwalifikacjach do AHSCT pod uwage bierze sie wiek
biologiczny i obecnos$¢ schorzeh towarzyszacych.

W Klinice Hematologii i Transplan-
tacji Szpiku w Katowicach w ostat-
nich kilku latach wykonuje sie ok. 100
przeszczepien autologicznych rocz-
nie. Struktura wskazan podobna jest jak w rejestrach
Swiatowych, najwieksza liczbe stanowig przeszczepie-

Tabela 1. Wskazania do autoprzeszczepienia komorek krwio-
twérczych.

Choroby szpiczak plazmocytowy
nowotworowe chtoniaki ziarnicze i nieziarnicze
uktadu ostre i przewlekte biataczki

krwiotworczego zespoty mielodysplastyczne,

immunologiczna plamica matoptytkowa,
idiopatyczna niedokrwistos¢ autoimmuno-
hemolityczna, aplazja czerwonokrwinkowa,
aplazja biatokrwinkowa, zesp6t Evansa,
zakrzepowa plamica matoptytkowa

- neurologiczne: stwardnienie rozsiane,
miastenia, zespot Guillain-Barré i inne

- reumatologiczne: twardzina uktadowa,
toczen uktadowy, reumatoidalne zapalenie
stawow, tuszczycowe zapalenia stawow,
mtodziencze zapalenie stawow, zespot
Sjogrena, systemowe zapalenie naczyn,
zapalenie skérno-miesniowe, mieszana
choroba tkanki facznej, krioglobulinemia,
zespot Behceta, ziarniniakowato$¢ Wege-
nera, i inne

— choroby zapalne jelit: wrzodziejace zapa-
lenie jelita grubego, choroba Crohna

Choroby

o podtozu
autoimmunolo-
gicznym

— nerwiak zarodkowy, migsak Ewinga,
glejaki, nowotwory tkanek miekkich, guzy
germinalne, nowotwory narzadowe (rak
piersi, rak nerki, rak ptuc, rak jajnika, rak
okreznicy, czerniak zto$liwy i inne)

Choroby
nowotworowe

nia wykonywane w szpiczaku plazmocytowym oraz
w chtoniakach nieziarniczych i chtoniaku Hodgkina.
Zastosowanie leczenia z uzyciem AHSCT powinno by¢
rozwazane u chorych juz w poczatkowej fazie plano-
wania leczenia, gdyz nalezy wybra¢ optymalny mo-
ment wykonania zabiegu i odpowiednig faze choroby.
Autoprzeszczepienia komorek krwiotwérczych moga
by¢ wykonywane jako jednorazowa procedura lub w
postaci tzw. przeszczepienia tandemowego. Za prze-
szczepienie tandemowe uznaje sie wykonanie drugiej
procedury w okresie 3-6 miesiecy po pierwszym za-
biegu. W przypadku planowania tandemowego prze-
szczepienia komorki krwiotwércze mozna zgromadzié
przy pierwszej mobilizacji i przechowywac je w banku
tkanek w temperaturze ciektego azotu, ok. -200°C.

Najlepsze wyniki po AHSCT uzyskuje
sie przy wykonywaniu zabiegu w fazie
remisji, przy braku aktywnos$ci choroby
nowotworowej.

Zrodtem komorek krwiotwérczych sa albo komorki
z krwi obwodowej, albo szpik pobierany w warunkach
sali operacyjnej. Komoérki krwiotwércze uzyskiwane
z krwi obwodowej izolowane sg dzieki separatorom
komoérkowym. W procedurze pozyskiwania komorek
do przeszczepu stosuje sie stymulacje G-CSF (dawki
standardowo 10 ug/kg) lub chemioterapie i nastepnie
stymulacje G-CSF.

Procedura kolekcjonowania (separowania) ko-
morek z krwi obwodowej obejmuje kolejne etapy,
takie jak:

1. Zastosowanie chemioterapii, ktéra w
przypadkach nowotworéw jest jednoczesnie leczaca.
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Najczesciej stosowane sg wysokie dawki cyklofosfa-
midu (1,4-4 g/m ™ 2) czasem w skojarzeniu z Etopozy-
dem; Ifosfamid + Etopozyd + Adriblastyna (IVE) (6),
wysokie dawki arabinozydu-cytozyny lub chemiotera-
pie tzw. drugiej linii stosowane zazwyczaj w przypad-
kach chtoniakéw (7).

2. Stosowanie czynnika wzrostu gra-
nulocytéw — G-CSF, najczesciej w dawce 10 ug/kg
wagi pacjenta. Czas rozpoczecia stosowania G-CSF
nie jest jednoznacznie okreslony, z reguty pierwszg
dawke podaje sie najwczes$niej w +1 dobie po za-
konczeniu chemioterapii, zazwyczaj jest to +5 lub +7
doba. Podawanie G-CSF kontynuuje sie do zakoncze-
nia kolekcjonowania komorek.

Zaletg pobierania komorek z krwi obwodowej jest
brak koniecznos$ci znieczulenia przy gromadzeniu
komérek CD34+, mozliwos¢ szybkiej oceny licz-
by komérek CD34+ i mozliwo$é dobrania kolejnej
porcji tak, by w przeszczepie mozna dysponowac
optymalng ich liczbg. Jako wystarczajgcg do prawi-
dtowej regeneracji uktadu krwiotwérczego uznaje
sie przetoczenie CD34+ > 2x 10~ 6/kg wagi biorcy.
Wadami tego sposobu pozyskiwania komoérek sg
wystepujgce, zwykle o niewielkim nasileniu, objawy
uboczne towarzyszace stosowaniu G-CSF (béle kost-
ne, stany podgoraczkowe) i konieczno$é utrzymywa-
nia dostepu do duzego naczynia — centralnej linii
infuzyjnej. Uzycie do autotransplantacji ,petnego
szpiku” jest coraz rzadziej stosowane. Taka mozli-
wo$¢ uzyskania komoérek podczas jednorazowego
zabiegu pobrania materiatu na sali operacyjnej z re-
guty wykorzystywana byta u chorych, u ktérych byty
trudnos$ci z gromadzeniem komoérek z krwi obwo-
dowej. Wadami tego sposobu gromadzenia komoé-
rek do przeszczepu byly konieczno$¢ znieczulenia
ogdlnego oraz brak mozliwosci oceny liczby zgro-
madzonych komérek CD 34+ na biezaco, w trakcie
trwania i przed zakonczeniem zabiegu. Ostatnio w
leczeniu mobilizujacym dysponujemy mozliwoscig
zastosowania Plerixaforu, ktéry poprzez mechanizm
blokowania chemokiny SDF-1 alfa do jej receptora
komoérkowego CXCR4 uwalnia komérki CD34+ do
krwi obwodowej (8).

Do procedury AHSCT przystepuje sie po kolejnej
weryfikacji wskazan i zagrozen wystepujacych w ter-
minie rozpoczynania procedury. Przebiega ona w Kilku
kolejno po sobie nastepujacych fazach, ktére zostang
pokrotce przedstawione ponize;.

1. Przyjecie do oddziatu przeszcze-
powego iokres przed rozpoczeciem wysokodawko-
wej chemioterapii. Pacjent po podpisaniu $wiadomej
zgody poddawany jest m.in. kontrolnym badaniom
klinicznym, biochemicznym i bakteriologicznym, ma
zaktadany cewnik do duzego naczynia zylnego (jest
mozliwo$¢é korzystania rowniez z portu naczyniowe-
go bez potrzeby dodatkowego dostepu centralnej
linii infuzyjnej) i w przypadku braku przeciwwskazan
rozpoczynane jest podawanie wysokodawkowej che-
mioterapii.
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Tabela 2. Przyktadowe schematy leczenia kondycjonujace-
go.

Nazwa

Stosowane leki i dawki sumaryczne
schematu

Busulfan 14-16 mg/kg,
Cyklofosfamid 200 mg/kg

BCNU 300 mg/m "~ 2
Etopozyd 400-800 mg/m " 2,
Ara-C 800-1600 mg/m " 2,
Melfalan 140 mg/m "~ 2

Cyklofosfamid 4,8-7,2g/m " 2,
BCNU 300-600 mg/m "~ 2,
Etopozyd 750-2400 mg/m "~ 2,

CCNU 200 mg/m ™,
Etopozyd 1000 mg/m " 2,
Ara-C 4000 mg/m " 2,
Cyklofosfamid 5,4g/m "~ 2

lfosfamid 16 g/m 2, Carboplatin 1,8 g/m * 2,
Etopozyd 1,5 g/m ™2

BU/Cy

BEAM

CBV

LACE

ICE

2. Wysokodawkowa chemioterapia, na-
zywana réwniez leczeniem kondycjonujacym z reguty
dobierana jest wg schorzenia podstawowego. Protoko-
ty leczenia kondycjonujgcego sg podobne do stosowa-
nych w przeszczepieniach allogenicznych. W tabeli 2
zestawiono przyktady najczesciej stosowanych leczen
kondycjonujgcych zgodnie z propozycjami EBMT.
W nowo opracowanych schematach kondycjonowania
wykorzystuje sie rowniez nowe leki np. bendamustyne
9).

3. Przeszczep komorek krwiotwor-
czych polega na ,przetoczeniu” do centralnej linii
infuzyjnej uprzednio zgromadzonego materiatu komor-
kowego.

4. Wczesny okres poprzeszczepowy
charakteryzuje sie wystepowaniem tréjuktadowej cy-
topenii: agranulocytozy, matoptytkowosci i niedokrwi-
stosci. W tym czasie wystepuje szczegdlne zagrozenie
infekcjami i skaza krwotoczng. Z reguty chorzy wyma-
gaja przetaczania preparatéw krwiopochodnych, kon-
centratéw ptytek krwi i erytrocytéw. Stosowane sg an-
tybiotyki, leki przeciwgrzybicze i przeciwwirusowe.

5. Faza aplazji szpiku jest krotka, $rednio
po 14-21 dniach od przeszczepu w krwi obwodowej
pojawiajg sie pierwsze oznaki regeneracji, kolejno
— granulocytéw, ptytek i uktadu czerwonokrwinkowe-
go. Regeneracja uktadu biatokrwinkowego moze by¢
wspomagana stosowaniem G-CSF.

6. Smiertelno$é zwigzana z procedu-
rg okreslana jest na ponizej 5%, wnaszym
o$rodku < 2,5%.

7. Po zakonczonej procedurze pa-
cjent wypisywany jest do ambulatoryj-
nej opieki, ktéra moze by¢ prowadzona w Poradni
Transplantacji Szpiku lub moze byé¢ kontynuowana
przez lekarza leczgcego chorego przed przeszczepie-
niem. Powiktania po autoprzeszczepieniach wystepuja
znacznie rzadziej niz po alloprzeszczepieniach, jednak
istotnym zagrozeniem jest wieksze ryzyko wystgpienia
wznowy choroby zasadniczej. Uwaza sie, ze w odle-
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gtych obserwacjach nawrét choroby moze nastgpic¢
nawet u 78% chorych poddanych AHSCT. Wéwczas
mozliwe jest kolejne leczenie chemioterapig i rozwaze-
nie wskazan do ponownej procedury autoprzeszczepie-
nia lub skierowanie chorego do alloprzeszczepienia.

Po autoprzeszczepieniach podobnie jak po che-
mioterapii moga wystepowac powiktania pézne, ktére
m.in. moga powodowaé bezptodnosé¢, co jest obec-
nie przedmiotem opracowan EBMT (10).

Autoprzeszczepienia komoérek krwiotwdérczych
w szpiczaku plazmocytowym

Autologiczne przeszczepy komorek krwiotwor-
czych w szpiczaku plazmocytowym wykonywane
byty w réznej fazie choroby. Wykazano skuteczno$¢
AHSCT w leczeniu przypadkéw opornych na stosowa-
ng chemioterapie, uzyskujgc CR od 8 do 40%, mediane
EFS od 1,7 do 3,5 roku (7 lat u pacjentéw, ktérzy uzy-
skali CR) mediane OS od 4 do 6 lat (7 lat u pacjentow,
ktérzy uzyskali CR) (11). Opublikowano réwniez pro-
cedury gromadzenia komoérek po 2 lub 3 cyklach VAD
i bez wzgledu na odpowiedZ wykonywano PBSCT.
Aktualnie kwalifikacja do przeprowadzenia AHSCT za-
lecana jest u pacjentow w poczatkowej fazie leczenia
(tzw. postepowanie up-front), u ktérych po leczeniu in-
dukujacym nalezy zgromadzi¢ komorki krwiotworcze a
AHSCT nalezy wykonaé dopiero po uzyskaniu remisji
(CR lub VGPR) (12). W dobie dostepu do nowocze-
snych lekéw: bortezomidu, thalidomidu i lenalidomidu
podtrzymuje sie nadal opinie, ze wysokodawkowana
chemioterapia wspierana autoprzeszczepem komoérek
krwiotwérczych jest tzw. ztotym standardem w lecze-
niu noworozpoznanych przypadkéw (13). Zabieg ten
ze wzgledu na mate ryzyko powiktan (dla zabiegéw
wykonywanych od 2000 r. $miertelno$¢ zwigzana z
procedurg (TRM) oceniana jest na ponizej 2%) mozna
przeprowadzaé u chorych do 65. a nawet powyzej 70.
roku zycia, przy czym w wyzszym przedziale wieko-
wym szczegélnie podkresla sie znaczenie tzw. wieku
biologicznego i konieczno$¢ oceny schorzen wspot-
istniejgcych. Przed wykonaniem zabiegu nalezy dazy¢
do uzyskania CR lub VGPR, gdyz uzyskanie tego sta-
dium ma istotny wptyw na odlegte wyniki przeszcze-
pien. W tym aspekcie stosowanie terapii opartych o
stosowanie nowych lekéw (Bortezomidu, Thalidomi-
du i Lenalidomidu), dajagcych znacznie wyzszy odse-
tek uzyskiwanych dobrych odpowiedzi (CR+VGPR),
w ocenie odlegtej tak prowadzonego leczenia daje
znacznie dtuzsze przezycie wolne od progresji (14).
W leczeniu kondycjonujgcym przed autoprzeszczepem
standardowym lekiem jest melphalan (Mel) w dawce
200 mg/m2. W wieloo$rodkowym badaniu prospektyw-
nym kondycjonowanie Mel 200 okazato sie bardziej
skuteczne niz Mel 100; przy TRM: 3,1% dla MEL200 i
2,9% dla MEL100, mediana PFS (31,4 vs 26,2 miesiecy,
P = .01), mediana czasu do progres;ji (34,4 vs 27,0 mie-
siecy, P = .014) — diuzsze dla MEL200 (15), a znacznie
mniej toksyczny niz leczenia oparte o zastosowanie
napromieniania catego ciata (TBI). Przeszczepy auto-

logiczne moga byé wykonywane bezpiecznie réwniez
u chorych z niewydolnoscig nerek (16).

Autoprzeszczepienia komoérek krwiotwdérczych
w chtoniakach ztos$liwych

Zaréwno w przypadkach chioniaka Hodgkina, jak i w
chioniakach nieziarniczych AHSCT wykonywane sg jako
leczenie konsolidujace druga lub pierwszg remisje (17,
18, 19). Przeszczepienia wykonywane w aktywnej fazie
choroby lub nawet ze stwierdzong tzw. resztkowg choro-
ba nowotworowg cechujg sie znacznie mniejszg skutecz-
noscig w poréwnaniu do wykonanych w > CR2 i wykony-
wane sg jako opcja terapeutyczna z wyboru (20, 21).

Autoprzeszczepienia komérek krwiotwoérczych
w ostrych biataczkach

Poprawa efektywnosci poszukiwania dawcy niespo-
krewnionego oraz wdrozenie procedur niemieloabla-
cyjnego kondycjonowania (RIC) przed alloprzeszcze-
pami wptynety na podwyzszenie gérnej granicy wieku
dla chorych kwalifikowanych do procedur przeszcze-
powych z uzyciem allogenicznych komorek krwio-
twérczych i w ostatnim okresie liczba wykonywanych
AHSCT zmniejszyta sie. Optymalnym okresem gro-
madzenia komoérek krwiotwérczych do autoprzesz-
czepu jest faza catkowitej remisji MRD(-). W AHSCT
przeszczepienia wykonywane sg po mieloablacyjnym
kondycjonowaniu, a ich wadg jest wysoki odsetek na-
wrotéw (1, 22). Toksycznosci zwigzane z procedurg
AHSCT w tych schorzeniach sa podobne do innych
grup chorych, a efekty odlegte wskazujg na mozliwo$¢
wydtuzenia przezycia wolnego od nawrotu (22, 23).

PRZESZCZEPIENIA KOMOREK KRWIOTWORCZYCH
W CHOROBACH AUTOIMMUNOLOGICZNYCH

Wyniki leczenia ciezkich postaci choréb o mecha-
nizmie autoimmunologicznym (ADs) pomimo dostepu
do nowoczesnych terapii sg nadal niezadowalajgce.
Potencjalng role lecznicza autologicznej transplanta-
cji szpiku wykazano w badaniach doswiadczalnych u
szczuréw z indukowanym zapaleniem stawoéw. Przed
przeszto 15 laty opracowano i opublikowano konsen-
sus European League Against Rheumatism (EULAR)
i EBMT okre$lajacy wskazania do leczenia z prze-
szczepieniem komérek krwiotwoérczych (24). Mecha-
nizmy dziatania AHSCT polegajace na eradykacji au-
toagresywnych limfocytow i zmniejszaniu produkciji
przeciwciat, okreslane sg jako ,zresetowanie systemu
immunologicznego”, co pozwala na powr6t funkcji im-
munologicznych z okresu przed zachorowaniem.

Najczesciej AHSCT wykonywane sg w przypadkach
twardziny ukfadowej, opublikowano réwniez dobre
wyniki leczenia z uzyciem AHSCT w chorobie Crohna
(25). Do przeszczepu uzywane byty gtownie (93%) ko-
morki krwiotwoércze z krwi obwodowej po mobilizacji
tylko G-CSF lub G-CSF po zastosowaniu cyklofosfa-
midu w dawkach 1,5-4,0 g/m? i G-CSF. W leczeniu z
uzyciem AHSCT stosowane byly wyselekcjonowane
komorki CD34+ (92% procedur) lub stosowano prze-
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ciwciata monoklonalne anty CD52 (CAMPATH 1), anty
CD83, anty CD19 lub anty CD20. W leczeniu kondycjo-
nujgcym przed przeszczepem uzywano gtéwnie che-
mioterapii (93%) — cyklofosfamid w dawce sumarycznej
150 lub 200 mg/kg lub polichemioterapii BEAM (tab. 2)
albo czasami TBI (7%). U 55% chorych przed AHSCT
zastosowano globuline antytymocytarna (ATG).
Rejestr EBMT podaje, ze w Europie przeszczepie-
nia allogeniczne oraz autologiczne wykonano u 1122
pacjentéw z ADs (1074 AHSCT i 77 AlloHSCT). Opra-
cowania dotyczace 900 pacjentéw (26) z opornymi
na inne terapie ADs (w tym 60% stanowili chorzy ze
schorzeniami reumatologicznymi) leczonymi AHSCT w
latach 1996-2007 wskazujg na: 85% przezycie catkowi-
te po 5 latach, 43% przezycie wolne od progresji (PFS).
Smiertelno$¢ zwiazana z procedurg (TRM) oceniana w
okresie do 100 dni po AHSCT wynosita 5% (szczegtowo:
6% w twardzinie uktadowej, 1% w reumatoidalnym zapa-
leniu stawow i 11% w toczniu). Leczenie z uzyciem AH-
SCT poprzez stosowanie maksymalnej immunosupresji
pozwolito na lepsza kontrole choroby z uzyskaniem stabil-
nej fazy bez koniecznosci stosowania lekéw; pozwolito to
na uzyskanie ponad 5-letnich remisji u chorych z cigzkimi
postaciami choréb autoimmunologicznych. Wprowadze-
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